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1. Einführung Patienten nach einer Organtransplantation, wie z.B. einer Lungentransplantation (LuTx), zählen zu den Risikopatienten in der zahnärztlichen Praxis [30]. Aus diesem Grund ist eine frühzeitige Sanierung vor und eine konsequente Nachsorge nach einer Transplantation (Tx) wichtig [16]. Mit der Thematik zur Mundgesundheit und LuTx beschäftigte sich bisher nur eine Studie, die sich schwerpunktmäßig jedoch mit dem Mundgesundheitszustand vor LuTx befasste [52]. Vorliegende Studien anderer Gruppen von Tx-Patienten zeigen aber erhebliche Defizite in der Mundgesundheit mit einer hohen Karies- und Parodontitisprävalenz in dieser speziellen Klientel [15,23,42,55]. Über den Mundgesundheitszustand von Patienten nach LuTx liegen bisher keine Kenntnisse vor. Demnach ist die Untersuchung dieser Patientengruppe in Hinblick auf die Mundgesundheit wichtig.  1.1. Lungentransplantation 1.1.1. Lungentransplantation in Deutschland Die LuTx ist nach Ausschöpfung aller konservativen Therapieverfahren eine bedeutende Behandlungsoption bei Lungenerkrankungen im Endstadium mit einer prognostizierten Lebenserwartung von 2-3 Jahren, wie z.B. chronisch obstruktive Lungenerkrankungen (chronic obstrutive pulmonary diseases: COPD), Mukoviszidose (cystic fibroses: CF), interstitielle Lungenerkrankungen (interstitial lung diseases: ILDͿ uŶd αϭAŶtitrǇpsiŶ-
MaŶgel ;αϭAT-Mangel) [54]. In Deutschland wurden 2016 nach Angaben der Eurotransplant International Foundation 328 LuTx durchgeführt, davon waren 281 Doppel-, 38 Einzel-Lungentransplantationen, 7 Herz-Lungentransplantationen und 2 Lungen- und Lebertransplantationen [13]. Insgesamt waren 2016 in Deutschland 390 Patienten auf der Warteliste für eine LuTx gelistet [12]. Abbildung 1 zeigt den Verlauf der Warteliste für LuTx und die Zahl der durchgeführten LuTx in Deutschland über die letzten 10 Jahre. 
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 Abbildung 1: Verlauf der Warteliste (WL) und durchgeführter LuTx in Deutschland über die letzte 10 Jahre mit Einführung des Lung allocation score (LAS) Ende 2011 (Quelle: zugrundeliegende Zahlen wurden eurotransplant.org entnommen [12,13])  Der Lung allocation score (LAS) wurde 2005 in den USA als Verfahren eingeführt um einen potenziellen Transplantatempfänger für die Zuweisung einer Spenderlunge einzustufen; LAS wird seit Dezember 2011 auch in Deutschland angewendet [47]. Mit dem LAS sollen, unter Vernachlässigung der Wartezeit, Patienten mit hoher Dringlichkeit und guter postoperativer Überlebenswahrscheinlichkeit zeitnah transplantiert werden können. Zum LAS gehören 18 medizinische Parameter, wie z.B. Lungenfunktion, Blutgasanalyse und Sauerstoffbedarf, die regelmäßig aktualisiert werden müssen. Der LAS kann einen Punktwert von 0-100 annehmen. Bei einem niedrigen LAS (0-50) müssen die Untersuchungen alle 90 Tage erneuert werden, bei einem hohen LAS (>50) alle 14 Tage  [3]. Das Ziel des LAS-Systems ist es die Wartelistensterblichkeit zu verringern und den Transplantationserfolg zu verbessern [47,48]. Nach Einführung des LAS in Deutschland (2011) wurde die aktive Warteliste um ca. 34% reduziert [12] und die Wartelistensterblichkeit um 44 % gesenkt [11].    
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1.1.2. Grunderkrankungen und Indikationen zur Lungentransplantation Die Indikation zur LuTx besteht bei allen ursachenbezogenen Lungenerkrankungen 
;COPD, ILD, CF, α1AT-Mangel sowie seltene andere Erkrankungen; Abbildung 2), bei denen durch respiratorische Insuffizienz eine stark eingeschränkte Lebensqualität vorliegt. Dabei müssen sämtliche konservativen Therapien ausgeschöpft sein, die Zweijahresüberlebenswahrscheinlichkeit muss unter 50 % liegen und ein Lebensalter von 65 Jahren darf nicht überschritten sein [47].   Abbildung 2:  Verteilung der Indikationsgruppen zur LuTx (1995-2015) (Quelle: zugrundeliegende Zahlen wurden der International Society for Heart and Lung Transplantation / ISHLT entnommen [20])   Im Folgenden werden die in Abbildung 2 gezeigten Indikationen (Lungen-Grunderkrankungen) näher erläutert. a) Chronisch obstruktive Lungenerkrankung: Die chronisch obstruktive Lungenerkrankung (COPD) ist mit 31,3 % die häufigste Indikation zur Lungentransplantation [20]. Die Erkrankung betrifft größtenteils ältere Menschen und ist durch Husten, Auswurf und insbesondere durch (ausgeprägte) Luftnot gekennzeichnet. Als Hauptursache wird das Rauchen angegeben. Eine weitere Ursache ist die Exposition mit großen Mengen von Fremdpartikeln, wie z.B. Kohlenstaub. Dies kann zu einer Störung der bronchialen Reinigungsfähigkeit führen und resultiert in einer  Entzündung und Zerstörung des Flimmerepithels in den Bronchien. Besteht keine Regeneration des Flimmerepithels folgt verstärkt Husten und Schleimproduktion als reinigende Ersatzfunktion. Der 
31,30%29,70%15,80%5,10% 18,10%Indikation zur LuTx (1995-2015)COPD ILD CF αϭAT-Mangel Sonstige
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Krankheitsverlauf ist sehr unterschiedlich und kann über viele Jahre stabil bleiben. Daher haben diese Patienten beim LAS häufig lange einen geringen Punktwert. Mit zunehmendem Krankheitsverlauf kommt es zu Obstruktionen der Atemwege und Emphysemen mit steigender Luftnot [51].  b) Interstitielle Lungenerkrankungen: Die interstitiellen Lungenerkrankungen (ILD) umfassen eine heterogene Gruppe verschiedenster Lungenerkrankungen, die das Interstitium und die Alveolen betreffen. Der durchschnittliche Anteil zur LuTx liegt bei 29,7 % [20]. Durch eine zunehmende Vernarbung der Lunge entsteht in einigen Fällen eine Lungenfibrose, wie u.a. die idiopathische Lungenfibrose. Die Ursachen sind mannigfaltig und oft nicht bekannt. Es wird ein Zusammenspiel von exogener Noxe und genetischer Prädisposition vermutet [7,51]. Bekannte Ursachen sind z.B. Nebenwirkungen von Medikamenten (z.B. Amiodaron oder Methotrexat) und die Mitbeteiligung der Lunge durch eine rheumatische Grunderkrankung. c) Zystische Fibrose: Die zystische Fibrose (CF oder Mukoviszidose) ist die zweithäufigste genetisch bedingte Erkrankung in Mitteleuropa und trägt zu 15,8 % der LuTx bei [20]. Ein Defekt auf dem Chromosom 7, das Informationen für Transportproteine enthält, ist die Ursache für die CF. Der Defekt betrifft das Cystic-Fibrosis-Transmembrane-Conductance-Regulator-Protein (CFTR-Protein) und führt schlussendlich zu einem visköseren Sekret [51]. Bei den CF-Patienten handelt es sich in Bezug auf das LuTx-Kollektiv um deutlich jüngere Patienten mit einer - in der Adoleszenz - teilweise schlechten Compliance [5]. Durch das visköse Sekret liegt eine starke bakterielle Besiedelung der Lunge vor, die nachfolgend häufig eine Antibiotikatherapie bei diesen Patienten erforderlich macht [28].  d) αϭ-Antitrypsinmangel: Der αϭ-Antitrypsinmangel macht mit 5,1 % eine eher kleine Indikationsgruppe zur LuTx aus [20]. Als eine autosomal rezessiv vererbte Erkrankung entwickelt sie sich als Lungenemphysem durch Destruktion der Alveolen uŶd teilǁeise als ĐhroŶisĐhe Hepatitis iŶ der Leďer. αϭ-Antitrypsin ist die wichtigste Antiprotease und kommt verstärkt in der Lunge vor. Sie ist Gegenspieler der Proteasen. Unter ihnen spielt die neutrophile Elastase eine 
ǁiĐhtige Rolle, die ďei hoher Aktiǀität zur „SelďstaŶdauuŶg“ der LuŶge führt. Bei 
eiŶeŵ αϭ-Antitrypsinmangel herrscht ein Ungleichgewicht in der Lunge, welches 
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dazu führt, dass Struktur- und Funktionsproteine langsam verloren gehen. Erste klinische Symptome sind Husten und Auswurf. Der Verlauf der Krankheit führt bis zu einer respiratorischen Insuffizienz mit einem Lungenemphysem [4]. e) Sonstige Grunderkrankungen: Verschiedene andere Lungen-Grunderkrankungen tragen mit 18,1 % zur Indikation LuTx bei [20]. Hierzu zählen u.a. Erkrankungen wie Sarkoidose und Bronchiektasen.  1.1.3. Komplikationen nach Lungentransplantation Die Langzeitergebnisse zum Überleben nach LuTx haben sich zwar mit 5-10 Jahresüberlebensraten von 54 % bzw. 31 % verbessert, sind aber immer noch unbefriedigend. Im Vergleich dazu liegt z.B. das 5 Jahresüberleben nach Herztransplantation bei 72 % [47,54]. Für diese verhältnismäßig geringen Überlebenswahrscheinlichkeiten sind zahlreiche möglichen Komplikationen und Misserfolge verantwortlich, die aber nicht zwangsläufig zum Tod führen müssen: a) Abstoßungen: Eine akute Abstoßung tritt zu 33,9 % meist innerhalb der ersten zwei Jahre nach LuTx auf [17]. Bei der chronischen Organdysfunktion (Chronic lung allograft dysfunction, CLAD) und seiner häufigsten Untergruppe dem Bronchiolitis Obliterans Syndrom (BOS) kommt es durch chronische Entzündung zum Epithelverlust, zu Vernarbungen der Bronchien und zu einer Obstruktion der kleinen Atemwege. BOS lässt sich bei 50 % der Patienten 5 Jahre und 75 % der Patienten 10 Jahre nach LuTx nachweisen. BOS wird anhand der forcierten exspiratorischen Einsekundenkapazität (FEV1) bestimmt, welche als das Volumen definiert ist, das nach maximaler Einatmung in einer Sekunde maximal ausgeatmet werden kann und spiegelt die chronische Abstoßung der Lunge wieder. Anhand der FEV1 lässt sich BOS in 3 Schweregrade unterteilen: BOS 1 = FEV1-Abfall von 20-34 %, BOS 2 von 35-49 % und bei BOS 3 von 50 % oder mehr, jeweils ausgehend vom Bestwert nach LuTx [10]. b) Infektionen: Infektionen stellen nach LuTx eine maßgebliche Bedrohung dar. Die dauerhafte und hochdosierte Immunsuppression erhöht die Anfälligkeit für Infektionen [26]. Die bakterielle Pneumonie ist daher häufig und bereits vermehrt kurze Zeit nach Tx anzutreffen [1]. Ausgelöst wird diese z.B. durch Streptococcus pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa oder Staphylococcus 
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aureus. Zudem ist eine erhöhte bakterielle Belastungen der Mundhöhle, unter anderem bei Vorliegen einer Parodontitis, mit einer höheren Anzahl an Pneumonien bei Hochrisiko-Patienten (u.a. Patienten nach LuTx) assoziiert [37]. Im Weiteren kann es zu opportunistischen Infektionen mit dem Cytomegalovirus (CMV), Aspergillus und Pneumocystis jirovecci Pneumonie (PCP) kommen [25].  c) Chirurgische und intensivmedizinische Komplikationen: Die 90-Tage-Mortalität liegt heutzutage bei durchschnittlich 10 % [17]. Darunter fällt vor allem die primäre Transplantdysfunktion (primary graft dysfunktion, PGD), die innerhalb von 72 Stunden nach LuTx eintritt und eine multifaktorielle Schädigung der transplantierten Lunge darstellt. Außerdem sind primär-infektiöse Pneumonien und akute antikörpervermittelte oder zelluläre Abstoßungen zu nennen. Zu den chirurgischen Komplikationen zählen Nachblutungen, ein Missverhältnis zwischen Spender- und Empfänger-Lungengröße sowie Probleme der Gefäß- und Bronchusanastomosen [18].  1.1.4. Immunsuppression LuTx Patienten unterliegen einer dauerhaften Immunsuppression, die für die Organakzeptanz eine unbedingte Notwendigkeit darstellt [33]. Dies bedeutet aber auch, dass die immunsuppremierten Patienten eine verminderte Immunantwort besitzen, wodurch der Organismus in seiner Abwehrfähigkeit von pathogenen Erregern eingeschränkt ist. Daraus resultiert eine erhöhte Infektanfälligkeit [26,27]. Die Standardimmunsuppression nach LuTx besteht in der Regel aus einer Kombination von drei verschiedenen Medikamenten (Immunsuppressiva): ein Glukokortikoid (z.B. Prednisolon), einem Calcineurininhibitor (z.B. Cyclosporin A oder Tacrolimus) sowie einem Zellzyklusinhibitor (z.B. Azatioprin oder Mykophenolat-Mofetil, MMF); alternativ wird auch Cyclosporin A mit einem Profilerationsinhibitor (z.B. Sirolimus oder Everolimus) kombiniert [47]. Die lebenslange Immunsuppression ist von einer Vielzahl an Nebenwirkungen begleitet. Diese unerwünschten Arzneimittelwirkungen spielen eine große Rolle in Bezug auf die langfristige Prognose, Morbidität und Mortalität sowie die Lebensqualität [33,46]. Die bekannten Nebenwirkungen der Immunsuppression sind eine erhöhte Infektanfälligkeit [26,27], die Begünstigung eines Diabetes mellitus [40], erhöhte Blutfettwerte, 
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Nierenschädigungen, Osteoporose, Muskelschwäche, Erhöhung des Blutdrucks und Erhöhung des langfristigen Risikos für Tumore [6,38,46]. Daneben sind auch orale Nebenwirkungen beschrieben. Zu den häufigsten oralen Nebenwirkungen der dauerhaften Immunsuppression zählen Pilzinfektionen [9] und Gingivahyperplasien, z.B. bedingt durch Cyclosporin A [24]. Da Cyclosporin A seinerseits Nebenwirkungen wie Nephrotoxizität und  Hypertension aufweist, wird es häufig zusammen mit Nifedipin verabreicht [24].   1.2. Mundgesundheit und Transplantation 1.2.1. Zahnärztliche Sanierung vor und nach Transplantation Organtransplantierte haben, bedingt durch die lebenslange Immunsuppression, ein gesteigertes Risiko für lokale dentale oder daraus entstandene hämatogen fortgeleitete bakterielle Infektionen [36]. Nach einer Stellungnahme der DGZMK (1998) werden Behandlungsempfehlungenfür prä- und post-Tx-Patienten ausgewiesen. Hierbei wird u.a. auf die antibiotische Prophylaxe bei zahnärztlichen Behandlungen nach Tx verwiesen, welche analog zur Endokarditisprophylaxe der American Heart Association erfolgen sollte [36,53]. Einheitliche, internationale Behandlungsrichtlinien fehlen jedoch bisher. Dies erklärt möglicherweise die häufig unzureichende zahnärztliche Versorgung von Tx-Patienten. Vor Tx ist die Schaffung und Sicherstellung von mundgesunden Verhältnissen anzustreben. Mundgesundheitsprobleme (dental und parodontal) stellen einen potentiell negativen Einfluss auf die Lebensqualität dar und eine suffiziente Mundhygiene sowie deren Erhalt als Beitrag zur Infektionsprophylaxe ist bereits vor Transplantation zu erzielen [16,30,45]. Hierbei wird empfohlen, dass die Kandidaten mindestens einmal jährlich eine zahnärztliche Untersuchung durchführen lassen sollten [15,22,29]. Eine Studie von Nusime et al. zeigte in diesem Zusammenhang, dass 89 % der befragten deutschen Transplantationszentren eine systematische zahnärztliche Untersuchung vor Transplantation veranlassen [34]. Bei entsprechendem Behandlungsbedarf sollte eine zielgerichtete Sanierung vorgenommen werden, um nach Tx mögliche systemische Komplikationen zu verhindern [16,44]. In einem Beitrag von Schmalz und Ziebolz [44] wird ein ausführlicher Vorschlag für ein Behandlungskonzept 
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vor und nach Tx aufgezeigt. Dazu zählen für Tx-Kandidaten neben der gründlichen Anamnese und der Beratung des Patienten über den Zustand als Risikopatient, eine ausführliche klinische und röntgenologische Diagnostik sowie die anschließende individuelle Therapie. Zudem wird auf die Wichtigkeit der frühzeitigen interdisziplinären Zusammenarbeit zwischen Allgemeinmedizinern, Transplantationszentrum und Hauszahnarzt verwiesen [44]. Zu beachten ist, dass die Patienten durch ihre zur Tx führende, im Endstadium befindliche Grunderkrankung und die Einnahme von zahlreichen Medikamenten in ihrem Allgemeinzustand stark eingeschränkt sind [41]. In diesem Zusammenhang erschweren speziell für LuTx-Kandidaten Luftnot und die häufige Notwendigkeit von externer Sauerstoffgabe die Gesamtsituation. Durch die eingeschränkte Belastbarkeit dieser Patienten ist davon auszugehen, dass auch die Durchführung der häuslichen Mundhygiene erschwert ist bzw. nur eingeschränkt ausgeübt wird [44]. Zudem zeigten Studien von Schmickler et. al. und Ziebolz et. al., dass die geforderte Zahnarztkonsultation vor Transplantation mit 83 % und 89 % nicht konsequent wahrgenommen wurde [45,55]. Im Weiteren ist völlig unklar, ob nach dem Zahnarztkontakt vor Tx auch daraus folgende und notwendige zahnärztlichen Interventionen konsequent umgesetzt werden bzw. wurden. In diesem Bereich gibt es in der Gesamtversorgung aller Tx-Kandidaten keine eindeutigen Vorgaben, Kontrollmechanismen und fachübergreifende Betreuungskonzepte. Nach Tx steht die Sicherung der Mundgesundheit mit einer präventionsorientierten Therapie im Vordergrund. Dazu wird den Tx-Patienten empfohlen ein Kontrollintervall von 3 bzw. 6 Monaten in der zahnärztlichen Praxis wahrzunehmen [32,44]. Vorliegende Studien zeigen aber, dass diese engen empfohlenen Kontrollintervalle nicht durchgängig umgesetzt werden [16,23,42,45,50,55]; größere Abstände scheinen dabei ein Indiz für vermehrtes Auftreten von Mundgesundheitsproblemen zu sein [15]. Eine verbindliche und spezifische Leitlinie für die Praxis fehlt bisher noch. Die zahnmedizinische Nachsorge nach Tx umfasst neben dem Abgleich der Anamnese mit ggf. Rücksprache zum Transplantationszentrum, die professionelle Zahnreinigung (PZR) mit Remotivation und Aktualisierung des Befundes sowie die Therapie von neu aufgetretenen oralen Erkrankungen [44]. Aufgrund der dauerhaften Immunsuppression und der Einordnung organtransplantierter Patienten als infektionsgefährdete Hochrisikopatienten [30,56] soll eine prätherapeutische, antibiotische Abdeckung vor zahnärztlichen Eingriffen mit 
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erhöhtem Bakteriämierisiko (z.B. Zahnextraktion, Parodontalbehandlung, PZR und Implantation) durchgeführt werden [36,44]. Diese erfolgt in Anlehnung an die Endokarditisprophylaxe-Richtlinie der Deutschen Gesellschaft für Kardiologie (DGK) und der American Heart Association [31,53] und wird weitgehend akzeptiert und angewendet [16,53,56]: Amoxicillin 2 g oral 1 h vor Eingriff, bei besonderen Fällen 6 h danach 1 g oder bei Penicillin-Unverträglichkeit Clindamycin 600 mg 1 h vorher, bei besonderen Fällen 6 h danach 300 mg. Eine spezifische Richtlinie zur Antibiotikaabdeckung für Transplantationspatienten bei zahnmedizinischen Eingriffen gibt es bisher aber nicht [34]. In den ersten 3 Monaten nach Tx sollten zahnmedizinische Eingriffe nur bei vitaler Bedrohung unter enger Kooperation mit dem Tx-Zentrum und elektive Eingriffe erst 6 Monate nach Tx unter oben genannter antibiotischer Abdeckung erfolgen [36,44]. Die Studie von Schmickler et. al. zeigt, dass es bei den Tx-Patienten einen Mangel an Information und Aufklärung zur Notwendigkeit eine Antibiotikaprophylaxe bei zahnärztlichen Eingriffen nach Tx gibt. Lediglich 30 % der befragten Patienten nach Leber- und Nierentransplantation gaben an über diesen Zusammenhang informiert worden zu sein [45]. Diese Studie verdeutlicht die Wichtigkeit der frühzeitigen Patientenaufklärung von Seiten des Zahnarztes bzw. Tx-Zentrums und die Forderung nach einheitlichen und verbindlichen Richtlinien zur zahnmedizinischen Betreuung organtransplantierter Patienten.  1.2.2. Mundgesundheitsverhalten nach Transplantation Über das Mundgesundheitsverhalten nach Tx liegen nicht viele und speziell nach LuTx keine Informationen vor. Verfügbare Studien lassen Defizite beim Mundhygieneverhalten von Patienten nach Leber-, Nieren- und Herz-Tx feststellen [23,42,45,55]. Dies zeigt sich durch eine geringe bzw. keine gesteigerte Nutzung von zusätzlichen Mundhygienehilfsmitteln wie Zahnseide und Interdentalbürstchen mit maximal 27-50 %. Lediglich 10-25 % der untersuchten Patienten gaben an, sich mehr als 2 mal pro Tag die Zähne zu putzen [23,42,45,55]. Eine mögliche Ursache liegt in der mangelnden Aufklärung zur Mundgesundheit und Information bzw. Sensibilisierung über den Zusammenhang von Mundgesundheit und Tx. So gaben nur 51 % bzw. 30 % der untersuchten Patienten nach Tx an ausreichend informiert worden zu sein [45,55]. 
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Auch anhand des zahnärztlichen Kontrollverhaltens lassen sich Defizite festmachen. In den vorliegenden Studien verschiedener Tx-Patientengruppen (ohne LuTx) gaben 45-83 % der befragten Patienten an regelmäßig einen Zahnarzt aufzusuchen; damit liegt die Rate an unregelmäßigen Kontrollen bei mindestens 20 %. Dabei ist die letzte zahnärztliche Untersuchung bei 7-15 % der untersuchten Patienten nach Tx (Leber, Niere, Herz) über 12 Monate zurückliegend [23,42,45,55] und kommt damit den oben genannten Forderungen nach Kontrolluntersuchungen im Abstand von 3 bzw. 6 Monaten nicht annähernd nach [32,44]. Zudem wurde ein rein beschwerdebedingter Zahnarztkontakt bei 7-18 % der untersuchten Tx-Patienten festgestellt [42,45,55].  Zusammenfassend sollte zwingend bei Organtransplantierten durch ausführliche Mundhygieneinstruktion und Motivation sowie durch Information zur Notwendigkeit der regelmäßigen zahnärztlichen Betreuung dem reduzierten Mundgesundheitsverhalten entgegengewirkt werden.  1.2.3. Mundgesundheitszustand nach Transplantation Patienten nach Tx haben mundgesundheitsspezifische Besonderheiten und zeigen durch ihre lebenslange Immunsuppression eine erhöhte Infektanfälligkeit einerseits in der Mundhöhle aber auch im Gesamtorganismus [27]. Eine verstärkte Prävalenz von oralen Erkrankungen ist deshalb denkbar. Für Patienten nach LuTx liegen bisher keine Daten zur Mundgesundheitssituation vor. Grundsätzlich ist die frühzeitige Schaffung mundgesunder Verhältnisse und deren langfristiger Erhalt als Teil der Infektionsprophylaxe bereits vor Tx anzustreben [16,30,45]. Verfügbare Studien anderer Organtransplantierter (Leber, Niere, Herz) lassen aber eine hohe Prävalenz oraler Erkrankungen feststellen [23,39,42,45,55].  Ein nach Tx zu vermutender verbesserter Zahnstatus und eine niedrigere Kariesprävalenz, durch die geforderte vorausgegangene Sanierung sowie konsequenter engmaschiger Nachsorge, konnte bisher in keiner Untersuchung festgestellt werden [23,42]. Während Patienten nach Tx eine vergleichbare Karieserfahrung zur deutschen Allgemeinbevölkerung (65-74 Jahre) aufweisen, ist eine deutlich höhere Kariesprävalenz (D-T) festzustellen. Entsprechend ist der Sanierungsgrad verbesserungsfähig [21,42,45,55].  
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Die Prävalenz von moderater und schwerer Parodontitis (65-90 %) nach Tx ist ebenfalls deutlich erhöht [23,39,42,45,55]. Dies spricht möglicherweise für ein mangelndes standardisiertes Screening sowie eine fehlende parodontale Sanierung vor Tx. In der älteren Gruppe der deutschen Allgemeinbevölkerung (65-74 Jahre) liegt die Prävalenz für moderate und schwere Parodontitis dagegen bei 65 % [21]. Der hohe parodontale Behandlungsbedarf (55-79 %) bei Patienten nach Tx weist ebenfalls auf die schlechte parodontale Gesundheit sowie ausbleibende Parodontalbehandlung dieser Patientengruppe hin [23,42,45] und sollte eigentlich nach gründlicher und erfolgreicher parodontaler Sanierung prätransplant nach Tx deutlich geringer sein [23,42,45,55]. Gerade die starke parodontale Entzündung könnte durch die hohe Immunsuppression beeinflusst werden und zu möglichen Komplikationen post Tx, wie z.B. akute Abstoßungsreaktion und BOS nach LuTx führen  [19,39,57]. Zudem können sich die Bakterien über das Blut verteilen und das Bakteriämierisiko steigt bei schlechter Mundhygiene an [14]. Bei Patienten mit schlechter Mundhygiene und Parodontitis ist eine Bakteriämie im Vergleich zu Patienten mit gesundem Parodont schwerer und langanhaltender [49,53]. Ebenso sind einige Erreger der Mundhöhle an der Entwicklung systemischer Erkrankungen wie Pneumonien oder kardiovaskulärer Erkrankungen beteiligt [8,35].  Insgesamt handelt es sich scheinbar bei Organtransplantierten um eine Gruppe von Risikopatienten, deren Mundgesundheitszustand nicht den geforderten Bedingungen nach frühzeitiger zahnärztlicher Sanierung vor Tx und langfristiger Nachsorge nach Tx nachkommt [23,30,42,45].  In einer retrospektiven Studie von Melkos et al. wurde festgestellt, dass die Rate an Komplikationen nach Tx, wie Infektionen und Abstoßungen, bei nicht abgeschlossener zahnmedizinischer Behandlung bzw. Sanierung vor Tx mit 80 % zu 45,5 % deutlich höher ist [30]. Dem gegenüber steht die Studie von Walterspacher et al. mit Patienten vor und nach LuTx. Hier konnte in der Nachsorge kein Infektionsfokus an den Zähnen ausgemacht werden. Allerdings beruft sich Walterspacher lediglich auf den Bericht durch den Patienten; es wurde keine zahnmedizinische Kontrolluntersuchung nach LuTx durchgeführt [52]. Bisher fehlen umfangreiche Studien, welche die Infektionsraten in großen Patientengruppen nach Tx mit standardisierten Verfahren erheben.  
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Ein weiteres Problem bei Organtransplantierten und auch speziell nach LuTx sind die oralen Nebenwirkungen der Immunsuppression, wie Veränderungen der Mundschleimhaut,  Gingivawucherungen und Pilzerkrankungen beispielsweise mit Candida Albicans [9,24,44]. Gerade bei den Gingivawucherungen, als multifaktorielles Geschehen durch Reaktion von Medikamenten, Metaboliten und Fibroblasen, wird dem Mundgesundheitszustand eine entscheidende Rolle zugeschrieben [2]. Neben den oralen Nebenwirkungen sind auch systemische Auswirkungen der dauerhaften Immunsuppression zu nennen. Dazu gehören u.a. Hyperlipidämie, arterieller Hypertonus und insulinpflichtiger Posttransplantdiabetes [40,46]. Gerade nach LuTx muss die nahe anatomische Beziehung der Mundhöhle mit direkter Verbindung zum Transplantat beachtet werden. In einer Pilotstudie untersuchten Irani et al. diesen Zusammenhang und konnte in einer sehr kleinen Patientengruppe feststellen, dass bei verstärktem Vorkommen von potenziell parodontalpathogenen Bakterien  in der oralen Plaque, diese auch in der Lunge nachzuweisen sind und die Patienten ebenfalls unter BOS leiden [19]. Das wiederum verstärkt den Ruf nach einer konsequenten und frühzeitigen Sanierung vor LuTx mit dem Ziel Erkrankungen der Mundhöhle zu erkennen, zu therapieren und langfristig präventiv vorzubeugen bzw. gesunde Verhältnisse zu erhalten, um die Nebenwirkungen, Komplikationen und Erkrankungen nach LuTx so gut wie möglich zu reduzieren.   
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1.3. Zielsetzung und Fragestellung der vorliegenden Studie Ziel dieser Studie war es, einen möglichst umfassenden Überblick über den Mundgesundheitszustand (dental und parodontal), das Mundgesundheitsverhalten  sowie das Bewusstsein für die Notwendigkeit einer guten Mundhygiene von Patienten nach LuTx zu gewinnen.   Die folgende Arbeitshypothese wurde aufgestellt: 
 Die Prävalenz parodontaler Erkrankungen von Patienten nach LuTx unterscheidet sich von der Deutschen Allgemeinbevölkerung (Vierte Deutsche Mundgesundheitsstudie / DMS IV).  
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Abstract
Background: Dental status has been implicated in several systemic inﬂammatory
diseases and is a potential focus for systemic infections. Therefore, most lung-
transplant centers have recommendations regarding pre-transplant dental care and
follow-up, but there are no oﬃcial clinical guidelines. To date there is little informa-
tion on oral health status in lung transplant (LTx) recipients. The aim of this study
was to systematically assess oral health status in LTx recipients.
Objectives: The aim of this study was to assess oral health status, including periodontal
disease, oral health behavior, and awareness of the need for good oral health after LTx.
Methods: LTx recipients were recruited during follow-up outpatient visits at a univer-
sity clinic transplant unit. Oral health status was quantiﬁed using the count of Decayed,
Missing, and Filled Teeth (DMF-T) and the grade of periodontal disease was measured
by probing depth. Patients’ oral health behavior was assessed using a questionnaire.
Results: Seventy-three patients were included at 5.86 3.4 years after lung transplan-
tation. The mean DMF-T was 21.96 5.5. Patients with cystic ﬁbrosis as the
indication for transplantation had a signiﬁcantly lower DMF-T than patients with
chronic obstructive pulmonary disease as the transplant indication. Of the 66 patients
with teeth, 97% had moderate or severe periodontal disease. The prevalence of mod-
erate or severe periodontal disease was signiﬁcantly higher in LTx recipients (mean
age 55.9 years) compared with older individuals (age 65-74 years) from the German
general population (P< .005).
Conclusions: This single center study shows deﬁcits in oral health and oral health
behavior in patients after LTx. There is a strong need for interdisciplinary collabora-
tion and clinical guidelines to foster better oral health education of the transplant
recipient and better oral health.
KEYWORD S
dental care, lung transplantation, oral health, oral hygiene, periodontitis
Abbreviations: A1AT, alpha-1 antitrypsin deﬁciency; BOP, bleeding on probing; CAL, clinical attachment loss; CF, cystic ﬁbrosis;
COPD, chronic obstructive pulmonary disease; D, decayed; D-T, decayed teeth; DMF-T, Decayed, Missing and Filled Teeth Index;
DMS IV, Fourth German Oral Health Study; F, ﬁlled; F-T, ﬁlled teeth; ILD, interstitial lung diseases; IQR, interquartile range; LTx,
lung transplant; M, missing; M-T, missing teeth; MMF, Mycophelolat Mofetil; PPD, periodontal probing depth; SD, standard deviation;
Tx, transplantation.
Anna Marcinkowski and Dirk Ziebolz have contributed equally to this work.
Clin Respir J 2016; 1-10 wileyonlinelibrary.com/journal/crj VC 2016 John Wiley & Sons Ltd | 1
Received: 17 July 2016 | Revised: 23 October 2016 | Accepted: 25 October 2016
DOI 10.1111/crj.12585
1 | INTRODUCTION
Regardless of the underlying disease, to be eligible for lung
transplantation patients must have a 2-year survival probabil-
ity of less than 50% with a markedly reduced quality of life
due to respiratory failure after all other treatment options
have been exhausted.1 Diseases that may progress to the
point where lung transplantation is an option include chronic
obstructive pulmonary disease (COPD), interstitial lung dis-
eases (ILD), cystic ﬁbrosis (CF), alpha-1 antitrypsin (A1AT)
deﬁciency, and other rare conditions.2
Lung transplant (LTx) is an important therapeutic option
for end-stage lung disease but long-term outcomes are unsat-
isfactory compared with other solid organ transplantations,
with 5- and 10-year survival rates of 54% and 31%, respec-
tively. One of the reasons for the worse outcome is the
occurrence of infectious complications, which cause 37.4%
of reported deaths in the ﬁrst year post-LTx and about 22.3%
of deaths after the third year.3 Indeﬁnite triple immunosup-
pression is the standard treatment for LTx recipients. The
high doses of immunosuppression required by these patients
compared with other solid organ transplant recipients
increases the susceptibility to infections.4
The oral cavity, containing more than 700 diﬀerent strains
of bacteria,5 has been implicated in the development of sev-
eral systemic diseases, including cardiovascular disease and
pneumonia.6,7 In particular, the primary cause of periodontitis
is microbial colonization of the oral cavity with complex,
structured subgingival bioﬁlms composed of diﬀerent peri-
odontal pathogenic bacteria, mainly gram-negative species.8
Bacteria can spread via swallowing, aspiration or through
bacteremia, which can occur as a result of injuries to the oral
mucosa that might happen during tooth brushing and chew-
ing.9 The risk of bacteremia increases in the presence of bad
oral hygiene and periodontitis,10 and bacteremia is more
severe and prolonged in patients with bad oral hygiene and
periodontal disease compared with those with healthy peri-
odontal status.9,11 Increased bacterial load in the oral cavity
and periodontitis have been associated with a higher rate of
pneumonias,12 which is a common complication after lung
transplantation.13
Early dental screening and treatment before transplanta-
tion are a recommended infection prophylaxis measure and
are widely implemented.14 In patients undergoing renal, liver
or heart transplantation, yearly pre-transplant dental exami-
nations are recommended,15–17 but medical practice guide-
lines are missing. Regular dental examinations are part of
many transplant programs, but there are no speciﬁc recom-
mendations for dental treatment before lung transplantation.
Reducing plaque burden is one strategy to decrease bacter-
emia risk before dental treatment of post-transplant patients,
and administration of prophylactic antibiotics is another. How-
ever, although there is a pathophysiological basis for recom-
mending antibiotic prophylaxis, there are no evidence-based
guidelines. The most widely accepted recommendation is to
adhere to guidelines for the prevention of endocarditis.11,14
Studies in recipients of other solid organ transplants
(liver, heart, renal) showed deﬁcits in oral health and oral
health behavior. Reasons for this were insuﬃcient education,
lack of accepted guidelines, low awareness of oral hygiene
issues and a lack of knowledge about the possible conse-
quences for overall health.15,18 There is only one published
study on oral health in LTx patients prior to transplantation19
and none after the transplantation procedure.
The aim of this study was to assess oral health status,
including periodontal disease, oral health behavior, and aware-
ness of the need for good oral health after LTx. We hypothe-
sized that the prevalence of periodontal disease in LTx
recipients would diﬀer from that in the German general popu-
lation of the Fourth German Oral Health Study (DMS IV).20
2 | MATERIAL AND METHODS
This single-center, cross-sectional study was approved by the
ethics committee of the University Hospital Essen (13-5689-
BO) and was registered at the German Clinical Trials Regis-
ter (DRKS00005746).
2.1 | Patients
Patients aged 18 years were recruited during their routine
outpatient visits to the lung transplant unit of the Ruhrland-
klinik, Essen, Germany between February and October 2014.
Patients had to have undergone lung transplantation at least
six months previously and be free from infections at the time
of their clinic visit. Patients with hepatitis, HIV, or mental ill-
nesses were excluded, as were those unable to understand
the informed consent documents, and pregnant women.
Patients were informed verbally and in writing about the
study and gave written informed consent to participate.
2.2 | Patient questionnaire
Study participants were asked to complete a questionnaire
regarding their medical and dental history, prior education
about oral health and oral health behavior. Questions asked
related to: immunosuppression and medication, smoking sta-
tus (smokers were deﬁned as patients who smoked at the
time of examination, former smoker were deﬁned as patients
who have ever smoked till time of examination), whether
information about the associations between oral health and
lung transplantation had been provided, and whether a dental
check-up or comprehensive dental treatment had taken place
before transplantation. Patients were supervised while they
completed the questionnaire.
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2.3 | Dental examination
Patients underwent a standardized dental examination one
hour after a single injected dose of prophylactic antibiotics
as described by Nusime et al. (amoxicillin 2 g or clindamy-
cin 600 mg at the discretion of the treating physician).21 The
examination included inspection of the mucosa, dental status,
and assessment of periodontal disease.
2.3.1 | Inspection of the oral mucosa
The ﬁrst part of the dental examination consisted of visual
inspection of the oral mucous membranes. In addition to
clinical signs of a viral or fungal infection (e.g., mucositis or
thrush), existing gingival overgrowth was recorded.
2.3.2 | Dental status (DMF-T)
The DMF-T was assessed visually using a mirror and probe,
and determined based on the number of decayed, missing
and ﬁlled teeth. All teeth with reasonable suspicion for
defects of the dentine layer were categorized as D (decayed),
all ﬁlled and crowned teeth were classiﬁed as F (ﬁlled) and
missing teeth were assigned to the M (missing) category.
Therefore, the DMF-T reﬂects the current and past caries
burden of the patient. The degree of caries restoration was
calculated as the ratio of ﬁlled teeth to the sum of carious
and ﬁlled teeth.22
2.3.3 | Periodontal examination
The periodontal condition was determined using a
millimeter-scaled periodontal probe (PCP 15, Hu-Friedy,
Chicago), and included periodontal probing depth (PPD),
clinical attachment loss (CAL) and the occurrence of bleed-
ing on probing (BOP) at six assessment points per tooth.
Measurements were recorded with the Paro-Status software
(Berlin, Germany). Periodontitis was graded in three catego-
ries according to the deﬁnition of Page and Eke23: (a) severe,
(b) moderate, and (c) no/mild periodontitis.
2.4 | Statistical analysis
Descriptive statistics are expressed as mean6 standard devi-
ation (SD) for normally distributed data and median with
interquartile range (IQR) for non-normal distributed data.
Student’s t-test was used for the comparison of mean values
and ANOVA with Bonferroni post-hoc tests was used for the
comparison of multiple mean values. A P -value of >.05
was considered statistically signiﬁcant. Fisher’s exact test
was used for categorical variables.
TABLE 1 Demographic and clinical characteristics of the study population
Total
(n 5 73)
Indication for lung transplantation
COPD
(n 5 29)
ILD
(n 5 22)
CF
(n 5 5)
A1-AT-
deﬁciency
(n 5 10)
Other
(n 5 7)
Age, years 55.96 9.4 59.56 5.4 58.16 6.8 34.46 8.7 54.56 9.8 51.16 8.6
Male, n (%) 36 (49.3) 11 (37.9) 17 (77.3) 2 (40.0) 5 (50.0) 1 (14.3)
Smoking status
Nonsmoker, n (%) 25 (34.2) 2 (6.9) 11 (50.0) 5 (100.0) 1 (10.0) 6 (85.7)
Former smoker, n (%) 48 (65.8) 27 (93.1) 11 (50.0) 0 (0) 9 (90.0) 1 (14.3)
Smoker, n (%) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0)
Pack-years 19.86 24.4 33.46 22.5* 11.46 27.6 06 0 21.06 11.8 2.36 6.1
Time since Tx, years 5.86 3.4 6.16 2.9 4.86 3.6 6.96 3.5 6.76 4.2 5.76 3.6
Immunosuppression, n (%)
Tacrolimus1MMF
1 glucocorticosteroids
43 (58.9%) 18 (62.1%) 11 (50.0%) 4 (80.0%) 5 (50.0%) 5 (71.4%)
Cyclosporin1MMF
1 glucocorticosteroids
13 (17.8%) 5 (17.2%) 5 (22.7%) 1 (20.0%) 2 (20.0%) 0 (00%)
Sirolimus1MMF
1 glucocorticosteroids
12 (16.4%) 4 (13.8%) 6 (27.3%) 0 (0.0%) 1 (10.0%) 1 (14.3%)
Other 5 (6.8%) 2 (6.9%) 0 (0.0%) 0 (0.0%) 2 (20.0%) 1 (14.3%)
Values are mean6 standard deviation, or number of patients (%).
*P< .006 vs. ILD, P< .022 vs. CF and P< .011 vs. other diseases.
A1-AT, alpha-1 antitrypsin; CF, cystic ﬁbrosis; COPD, chronic obstructive pulmonary disease; ILD, interstitial lung disease;
MMF, mycophenolate mofetil; Tx, transplant.
MARCINKOWSKI ET AL. | 3
3 | RESULTS
3.1 | Patient characteristics
Of the 83 patients asked to participate, 73 (36 male, mean
age 55.96 9.4 years) were included in this study; mean time
since transplantation was 5.86 3.4 years. Patient characteris-
tics for the total cohort and in subgroups based on underlying
lung disease are shown in Table 1. The most common under-
lying disease was COPD, followed by ILD. Smoking history
(pack-years) was signiﬁcantly higher in patients with COPD
compared with most other patient subgroups (Table 1). Most
patients were on triple immunosuppression.
3.2 | Oral health behavior
The majority of patients (86.3%) reported that they visited
their dentist on a regular basis (Table 2). All patients were
seen by a dentist before transplantation, which resulted in
almost three-quarters being treated for dental or oral pathol-
ogy (Table 2). Very few reported having been treated for
periodontal disease during their pre-transplant visits (Table
2). Education about oral health requirements and oral health
behavior was provided to nearly three-quarters of patients,
and the provider was most often the transplant center (Table
2). Approximately 80% of patients were aware of the need
for antibiotic prophylaxis (Table 2). Almost all patients
reported that they brushed their teeth at least once a day, but
less than one-third said they used dental ﬂoss or interdental
brushes (Table 2).
3.3 | Dental examination
3.3.1 | Inspection of the oral mucosa
Gingival overgrowth at more than one location was seen in
one patient (1.5%), and three patients had gingival over-
growth at a single location. There were no clinical signs of
fungal or viral infections.
3.3.2 | Dental status (DMF-T)
Seven patients (10%) were edentulous. Dental status results
are reported in Table 3; the mean DMF-T was 21.96 5.4,
with some variation between patients with diﬀerent underly-
ing diseases (Table 3). There were also some signiﬁcant dif-
ferences between patient subgroups with respect to the
number of missing teeth (Table 3). Figure 1 showed the com-
parison of DMF-T for the LTx recipients in this study with
the German general population (DMS IV); ﬁndings in LTx
recipients (mean age 55.96 9.4 years) were similar to those
in senior citizens (age 65-74 years). Table 4 presents the den-
tal status of the current study in comparison to the German
general population (DMS IV and V) (Table 4).
3.3.3 | Periodontal disease
Almost all (97%) of the 66 dentulous LTx recipients had
moderate to severe periodontal disease (Table 3). The preva-
lence of moderate periodontal disease in LTx recipients was
higher than that in the adult and senior citizen age groups of
the general population (64% vs. 53% and 48%, respectively)
(Figure 2). LTx recipients had a signiﬁcantly higher preva-
lence of moderate or severe periodontal disease than senior
citizens in the German general population (DMS IV;
P< .05) (Figure 2). Table 4 presents the prevalence of perio-
dontitis of the current study in comparison to the German
general population (DMS IV and V) (Table 4).
4 | DISCUSSION
The results of this single-center study showed that the oral
health of LTx recipients was insuﬃcient. There was a high rate
of current and previous caries exposure, demonstrated by high
DMF-T values, and a low degree of caries restoration. In addi-
tion, the prevalence of moderate and severe periodontal disease
was signiﬁcantly higher than in the German general popula-
tion. Oral health behavior was also in need of improvement,
because 14% of LTx recipients reported not seeing a dentist on
a regular basis and 21% said that they were not aware of the
recommendations for antibiotic prophylaxis during dental treat-
ments. One-quarter of patients who had undergone lung trans-
plantation reported that they did not feel suﬃciently educated
about oral health recommendations after LTx.
It is important to note that the ﬁndings of this study came
from a transplant center that requires a dentist visit before
transplantation and recommends antibiotic treatment before
dental interventions. A previous study reported that 89% of
German transplant centers reported that they require a dentist
visit before transplantation and 83% recommended pre-
dental antibiotic therapy to transplanted patients.21 Therefore,
oral health status and oral health behavior in transplant recip-
ients at centers not advising these measures might be even
worse than reported in this current study.
Compared with a study of oral health behavior after other
solid organ transplantation,18 more LTx recipients reported
feeling educated (74% vs. 30%) and there was also a higher
rate of follow-up adherence (86.3% vs. 45%). With 26% of
solid organ transplant recipients not knowing about the spe-
cial considerations for LTx recipients, it is not surprising that
a substantial percentage (39.7%) had not seen a dentist in the
last 6 months, which is an interval generally considered
adequate for high-risk patients.24 Compared with a study
conducted in Hungarian solid organ transplant recipients that
reported a mean time of 22.4 months until the follow-up
examination,25 the LTx recipients in our study showed better
adherence to the recommended follow-up intervals, with
82.2% having seen a dentist in the last 12 months. However,
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diﬀerent health care systems and reimbursement plans could
contribute to this ﬁnding. In the current study, it was also
found that the proportion of LTx recipients who see a dentist
on regular basis was slightly higher compared with the Ger-
man general population, about three-quarters of whom see a
dentist regularly.20
Despite the high prevalence of periodontal disease, only
a few periodontal treatments were carried out pre transplant
according to the questionnaire data. There are diﬀerent possi-
ble reasons for the low periodontal treatment rate pre trans-
plant. One is the lack of standardized screening and a lot of
the diseases might have been overlooked as a result. Another
reason might be the lack of understanding of the interrela-
tionship and importance of periodontitis and transplantation.
In addition, oral treatment might be perceived as burdensome
in patients with end-stage lung disease and shortness of
TABLE 2 Oral health questionnaire ﬁndings
Response,
n (%)
Total
(n 5 73)
Indication for lung transplantation
COPD
(n 5 29)
ILD
(n 5 22)
CF
(n 5 5)
A1-AT-
deﬁciency
(n 5 10)
Other
(n 5 7)
Regular contact with a dentist 63 (86.3) 22 (75.9) 21 (95.5) 4 (80.0) 10 (100.0) 6 (85.7)
Last dentist visit
0-3 months 29 (39.7) 10 (34.5) 12 (54.5) 2 (40.0) 2 (20.0) 3 (42.9)
3-6 months 15 (20.5) 4 (13.8) 5 (22.7) 1 (20.0) 3 (30.0) 2 (28.6)
6-12 months 16 (21.9) 7 (24.1) 3 (13.6) 2 (40.0) 3 (30.0) 1 (14.3)
>12 months 13 (17.8) 8 (27.6) 2 (9.1) 0 (0.0) 2 (20.0) 1 (14.3)
Reasons for dentist visit
Maintenance 56 (76.7) 23 (79.3) 17 (77.3) 5 (100.0) 7 (70.0) 4 (57.1)
Problem 8 (11.0) 0 (0.0) 4 (18.2) 0 (0.0) 1 (10.0) 3 (42.9)
Dentist consultation before Tx 73 (100.0) 29 (100.0) 22 (100.0) 5 (100.0) 10 (100.0) 7 (100.0)
Dental treatment/therapy before Tx 54 (74.0) 24 (82.8) 14 (63.6) 4 (80.0) 9 (90.0) 3 (42.9)
Periodontitis before Tx 2 (2.7) 0 (0.0) 2 (9.1) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0)
Information/education on oral health in transplant
Total 54 (74.0) 19 (65.5) 16 (72.7) 5 (100.0) 9 (90.0) 5 (71.4)
By dentist 9 (12.3) 3 (10.3) 3 (13.6) 1 (20.0) 1 (10.0) 1 (14.3)
By Tx center 48 (65.8) 17 (58.6) 14 (63.6) 5 (100.0) 8 (80.0) 4 (57.1)
Information education on medication-related
gingival overgrowth or on oral
mucosa-related side eﬀects
27 (37.0) 14 (48.3) 4 (18.2) 3 (60.0) 3 (30.0) 3 (42.9)
Information/knowledge of the need for
antibiotic prophylaxis
58 (79.5) 24 (82.8) 18 (81.8) 4 (80.0) 6 (60.0) 6 (85.7)
Teeth brushing
<13/day 1 (1.4) 1 (3.4) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0)
1-23/day 52 (72.2) 19 (65.6) 16 (72.7) 4 (80.0) 8 (80.0) 5 (71.4)
33/day 19 (26.4) 8 (27.6) 6 (27.3) 1 (20.0) 2 (20.0) 2 (28.6)
Oral hygiene aids
Manual toothbrush 44 (60.3) 14 (48.3) 13 (59.1) 4 (80.0) 9 (90.0) 5 (57.1)
Power toothbrush 29 (39.7) 12 (41,4) 9 (40.9) 2 (40.0) 4 (40.0) 2 (28.6)
Floss/inter-dental brush 22 (30.1) 7 (24.1) 9 (40.9) 1 (20.0) 3 (30.0) 2 (28.6)
Mouth rinse 20 (27.4) 6 (20.7) 5 (22.7) 2 (40.0) 3 (30.0) 4 (57.1)
A1-AT, alpha-1 antitrypsin; CF, cystic ﬁbrosis; COPD, chronic obstructive pulmonary disease; ILD, interstitial lung disease; Tx,
transplant.
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breath. And as a consequence dentists might try to keep
treatment times short and reduce the treatment to obvious
dental foci. There is always the possibility of error in the
patient questionnaires but a time consuming treatment would
have been remembered by the patient. Therefore, no consul-
tation and adjustment with the respective dentists was
performed.
Awareness of the need for antibiotic prophylaxis was
reported by only 79.5% of LTx recipients in this study. In
addition, general oral health education was reported as
FIGURE 1 DMF-T overall and subcomponent scores in toothed lung transplant recipients (n5 66) compared with adults
(n5 904) and senior citizens (n5 786) of the German general population in the DeutscheMundgesundheitsstudie IV.20
TABLE 3 Dental status based on the decayed, missing, and ﬁlled teeth survey
Total
(n 5 73)
Indication for lung transplantation
COPD
(n 5 29)
ILD
(n 5 22)
CF
(n 5 5)
A1-AT-
deﬁciency
(n 5 10)
Other
(n 5 7)
Gingival
overgrowth, n (%)
1 (1.5) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 1 (12.5) 0 (0.0)
DMF-T 21.96 5.4 24.66 5.4 20.26 4.6 15.26 4.4* 22.86 5.8 19.36 7.0
D-T 0.76 1.7 0.36 0.5 1.56 2.8 1.46 1.5 0.36 0.5 0.36 0.8
M-T 11.46 8.4** 15.66 9.3 7.36 5.4 3.26 1.8 14.86 9.5 8.36 8.3
F-T 9.76 5.8 8.76 6.9 11.46 4.6 10.66 4.8 7.76 5.2 10.76 5.3
Degree of caries
restoration, (%)
91.906 14.81 93.986 12.58 89.396 16.68 84.756 21.07 96.236 5.36 92.866 18.90
Periodontitis, n (%)
None/mild 2 (2.7) 2 (6.9) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0)
Moderate 42 (57.5) 11 (37.9) 14 (63.6) 5 (100.0) 7 (70.0) 5 (71.4)
Severe 22 (30.1) 11 (37.9) 8 (36.4) 0 (0.0) 1 (10.0) 2 (28.4)
Edentulous 7 (9.6) 5 (17.2) 0 (0.0) 0 (0.0) 2 (20.0) 0 (0.0)
Values are mean6 standard deviation, or number of patients (%).
*P< .02 vs. COPD, P5 .052 vs. A1-AT; P5 .004 vs. ILD, P5 .019 vs. CF.
A1-AT, alpha-1 antitrypsin; CF, cystic ﬁbrosis; COPD, chronic obstructive pulmonary disease; DMF-T, Decayed, Missing and
Filled Teeth; D-T, Decayed Teeth; F-T, Filled Teeth; ILD, interstitial lung disease; M-T, Missing Teeth.
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insuﬃcient by 26% of patients; this would suggest that trans-
plant center and treating physicians need to improve their
patient education tools. All of the LTx recipients were seen
by a dentist before transplantation and 74% were treated. In a
retrospective study of 102 stem-cell, liver, and heart trans-
plant patients, 80% of patients who did not complete dental
treatment before transplantation had post-operative complica-
tions, such as infections and graft rejection, compared with
45.8% of patients with completed dental treatment.26
DMF-T ﬁndings for LTx recipients in our study were
similar to those for older senior citizens from the general Ger-
man population in the DMS IV and higher compared with the
DMS V.27 The DMF-T was nearly identical but the F-T was
slightly higher and M-T slightly lower.20 When compared
with a group of diﬀerent solid organ transplant recipients
with a mean age of 53.9 years18 and with the patients after
kidney transplantation in a study by Schmalz et al. with a
mean age 45.7 years,28 our LTx patients had higher DMF-T
values which resulted mainly from the high M-T values.
The prevalence of periodontal disease in the present
study is comparable to that in a study of solid organ trans-
plant recipients: 30.1% versus 40% for severe disease, 57.5%
versus 50% for moderate disease and 2.7% versus 10% for
mild or no disease.18 Diﬀerences in values might be
explained by the small number of subjects and the screening
method employed in the solid organ transplant study.
TABLE 4 Dental ﬁndings (DMF-T) and periodontal ﬁndings of the Fourth and Fifths German Oral Health Study (DMS
IV and V) and the present study
Oral ﬁnding
DMS IV (2006) DMS V (2016) Current study
Age
group:
35-44
years
Age
group:
65-74
years
Age
group:
35-44
years
Age
group:
65-74
years
Post LTx
group:
56 years
DMF-T 14.56 5.7 22.16 5.9 11.2 17.7 21.96 5.4
D-T 0.5 0.3 0.5 0.5 0.76 1.7
M-T 2.4 14.1 2.1 11.1 11.46 8.4
F-T 11.7 7.7 8.6 6.1 9.76 5.8
Prevalence of
periodontitis
No/mild 27% 19% 49% 35% 2.7%
Moderate 53% 52% 43% 45% 57.5%
Severe 20% 29% 8% 20% 30.1%
Values are mean6 standard deviation.
FIGURE 2 Periodontitis severity in toothed lung transplant recipients (LuTx; n5 66) compared with adults (n5 904) and sen-
ior citizens (n5 786) of the German general population in the DeutscheMundgesundheitsstudie IV.20 *P< .05 for LuTx versus
both other subject groups
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Another study with patients after kidney transplantation
shows similar outcomes with 32% severe and 47% moderate
periodontitis,28 as well as patients after liver transplantation
with 49% of moderate periodontitis and a lower level of
severe periodontitis with 16%.29 In renal transplant recipients
the prevalence of moderate and severe gingival inﬂammation
receiving tacrolimus was 71.5%,30 compared with a 96.9%
rate of moderate or severe periodontitis in post LTx patients
of the present study. Also, it was found a higher prevalence
of periodontitis in LTx recipients compared with an older
group of the German general population (Figure 2), conﬁrm-
ing our original hypothesis. One other study has reported the
prevalence of periodontal disease in German LTx candidates
in Germany as 57%,19 conﬁrming high levels of periodontal
disease in this population. It is possible that the low percent-
age of reported pre-transplant periodontal treatment (2.7% in
our study, 2.4% in the other study) contributed to high levels
of post-transplant periodontal disease. These ﬁndings are par-
ticularly disappointing given that patients showed good
adherence to pre-transplant dentist visits, but the focus of
these visits seems to be on foci of possible dental infection.
This is underlined by the low mean D-T values (i.e., the
number of teeth aﬀected by caries) and high numbers of
missing (M-T) and ﬁlled (F-T) teeth in the patients.
Data on the possible consequences of oral health deﬁcits
are scarce. There have been no patient-reported dental infec-
tious foci in the follow-up after lung transplantation,19 but
there are no large-scale trials looking at infection rates in a
larger cohort of recipients with standardized assessment of
oral health. Progression of periodontitis depends on the
immune response of the host and the existence of risk fac-
tors.31 Lung transplant recipients need permanent high levels
of immunosuppression and therefore have impaired defen-
sive mechanisms against pathogenic bacteria.32 However,
localized infections might not be the only consequence
because periodontal disease has been shown to be associated
with systemic disease, such as atherosclerosis. Studies on
atherosclerosis and periodontal disease have documented
oral bacteria in the coronary plaque,6 and elevated levels of
pro-inﬂammatory cytokines.33 This combination of danger
signals might also inﬂuence the occurrence of rejection epi-
sodes in lung transplantation.34
Therefore, these ﬁndings of oral health deﬁcits in LTx
recipients are of clinical importance despite a lack of out-
come data. After lung transplantation, patients have received
maximal medical treatment to enhance their life expectancy
and quality of life. Given this very high investment it seems
reasonable to make use of any prophylactic measure that
might protect the beneﬁts obtained from transplantation.
Dental care is easily accessible in most countries and is a sci-
entiﬁcally proven way to ensure dental health. Even consid-
ering the conﬂicting data on oral infections (dental and
periodontal) in transplant recipients, oral health problems
remain a potential negative inﬂuence on quality of life and
should therefore be prevented.
To the best of our knowledge, this study is the ﬁrst sys-
tematic and standardized examination of oral health, includ-
ing dental and periodontal health, oral health behavior and
oral health awareness in patients after LTx. Although this is
the largest study of post-transplant oral health status in LTx
recipients, its generalizability might be limited because it
was conducted at a single center. This allowed standardized
oral examination by a single investigator but there might be
center-speciﬁc inﬂuences. Further prospective multicenter
studies could add to knowledge in this area.
Furthermore, it must be considered that this single-center
cross-sectional study only represents the actual state of dental
and periodontal situation after lung transplantation. The con-
dition before transplantation was only determined by a ques-
tionnaire. The patients were examined by their own dentists
before transplantation. There was no standardized investiga-
tion pre transplant and therefore the pre transplant data of
dental treatment could only be evaluated in a questionnaire.
Certainly, the data on the patient’s basis is faulty. No further
check with the respective dentists was performed. Therefore,
no assessment can be made of a possible change in the state
of the oral health situation (dental and periodontal) from pre
to post transplantation.
In conclusion, the results of this study show deﬁcits in
oral health and oral health behavior after lung transplantation.
Inadequate oral health after transplantation might be the result
of a lack of awareness of oral health by transplant recipients
and/or insuﬃcient treatment during the pre-transplant exami-
nations. The ﬁrst step to ensure better oral health is to estab-
lish a healthy oral situation before transplantation, which then
needs to be preserved after transplantation. Early and ongoing
education of patients on the relationship between oral health
and transplantation is also needed. The best possible treat-
ment can only be achieved through interdisciplinary collabo-
ration between the transplant team and treating dentists. To
facilitate this collaboration there is an unmet need for uniﬁed
guidelines for the systematic and standardized treatment of
patients before and after lung transplantation.
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3. Zusammenfassung der Arbeit   Dissertation zur Erlangung des akademischen Grades Dr. med. dent. Deficits in oral health behavior and oral health status in patients after lung transplantation  eingereicht von:  Anna Marcinkowski  angefertigt an:  Poliklinik für Zahnerhaltung und Parodontologie des Universitätsklinikums Leipzig  betreut von:  PD Dr. med. dent. Dirk Ziebolz, M.Sc.  eingereicht: Oktober 2017   LuTx-Patienten zählen zu den Risikopatienten in der zahnärztlichen Praxis und erfordern eine besondere Aufmerksamkeit und Behandlung. Der Mundgesundheitszustand (dental und parodontal) ist ein potentieller Fokus für systemische Erkrankungen. Gerade nach LuTx ist durch die lebenslange und starke Immunsuppression die Anfälligkeit für Infektionen erhöht. Verschiedene Tx-Patientengruppen zeigten insgesamt einen unzureichenden Mundhygienezustand; von LuTx-Patienten liegen bisher keine Daten vor. Demzufolge war das Ziel der vorliegenden Studie einen umfangreichen Überblick über den Mundgesundheitszustand (dental und parodontal) von LuTx-Patienten zu erhalten und das Mundhygieneverhalten sowie das Bewusstsein für die Notwendigkeit einer guten Mundhygiene festzustellen.  Während ambulanter Kontrollen von LuTx-Patienten (mindestens 6 Monate post-Tx), in der Ruhrlandklinik, Westdeutsches Lungenzentrum am Universitätsklinikum Essen, wurden im Rahmen einer klinisch-zahnärztlichen Untersuchung verschiedene Parameter zur Beurteilung des Mundgesundheitszustand erhoben: 
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Mundschleimhautbefunde,  Zahnstatus (DMF-T) und Parodontalstatus (Sondierungstiefe und Attachmentverlust; Ableitung des Parodontitisschweregrades: mild/gesund, moderat und schwer). Zudem wurde mit standardisierten Fragebögen das Mundgesundheitsverhalten erfasst. In die Studie konnten insgesamt 73 LuTx-Patienten mit einem durchschnittlichen Alter von 55,2±9,3 Jahren und einer durchschnittlichen Zeit nach LuTx von 5,7±3,5 Jahren  eingeschlossen werden. Die ursächlichen Erkrankungen für die durchgeführte LuTx waren: COPD (n=29; 21,1 %), ILD (n=22; 16,1 %), CF (n=5; 3,7 %), A1AT-Mangel (n=10; 7,3 %) und andere seltene Erkrankungen (n=7; 5,1 %).  Bei der klinischen Untersuchung zeigte sich bei lediglich einem Patienten eine manifestierte Gingivawucherung. Sieben (9,6 %) Patienten waren zahnlos. Der mittlere DMF-T von 21,9±5,4 weist auf eine ausgeprägte Karieserfahrung dieser Patientengruppe hin; bei einem noch verbesserungsfähigen Kariessanierungsgrad von 91,9±14,8 %. Zwischen den verschiedenen Grunderkrankungen bestand ein signifikanter Unterscheid bezüglich M-T (insgesamt 11,4±8,4; COPD ϭϯ±ϴ; ILD ϳ±5; CF ϯ±Ϯ; αϭAT ϭϮ±ϳ; SoŶstige 8±8; p=0,012). Der D-T lag insgesamt bei 0,7±1,7 und der F-T bei 9,7±5,8; beide Werte unterschieden sich nicht signifikant in den Untergruppen. Die Karieserfahrung (DMF-T) der LuTx Patienten (21,9±5,4) war vergleichbar mit der älteren Gruppe (65-74 Jahre) der deutschen Allgemeinbevölkerung (Vergleich zur Deutsche Mundgesundheitsstudie; DMS) von 2006 (22,1±5,9; DMS IV), jedoch schlechter im Vergleich zu den Ergebnissen von 2016 (17,7; DMS V). Fast alle bezahnten LuTx Patienten weisen eine moderate (64 %) oder schwere (33 %) Parodontitis auf. Lediglich 2 Patienten (3 %) hatten gesunde parodontale Verhältnisse. Die Prävalenz moderater Parodontitis der bezahnten LuTx-Patienten war im Vergleich zur jüngeren und älteren Gruppe der deutschen Allgemeinbevölkerung (DMS IV) höher (64 % vs. 53 % und 48 %). Zudem war die Prävalenz moderater und schwerer Parodontitis der LuTx-Patienten signifikant höher als die der älteren Gruppe der deutschen Allgemeinbevölkerung.  Die Befragung zum Mundgesundheitsverhalten der LuTx-Patienten zeigte, dass nur knapp dreiviertel der Patienten über den Zusammenhang von Mundgesundheit und Tx informiert waren und dies mehrheitlich vom Tx-Zentrum und deutlich seltener vom Zahnarzt ausging. Etwa 20 % der Patienten war die Notwendigkeit einer Antibiotika-Prophylaxe nicht bewusst. Die Mehrheit der untersuchten Patienten (86,3 %) gab an 
29  
regelmäßig einen Zahnarzt aufzusuchen. Vor Transplantation wurden alle Patienten zahnmedizinisch untersucht. Bei knapp dreiviertel von ihnen wurde eine zahnärztliche Behandlung durchgeführt (ohne Spezifizierung). Bei lediglich 2,7 % der Befragten wurde nach eigenen Feststellungen eine Parodontitis-Behandlung durchgeführt. Fast alle Patienten gaben an sich mindestens einmal am Tag die Zähne zu putzen, aber nur weniger als ein Drittel benutzte Zahnseide oder Interdentalbürstchen als ergänzende Mundhygienehilfsmittel. Zusammenfassend lässt sich feststellen, dass sich die Prävalenz parodontaler Erkrankungen der LuTx Patienten von der deutschen Allgemeinbevölkerung unterscheidet. Insgesamt liegt ein Verbesserungsbedarf sowohl im Mundgesundheitsverhalten als auch im Mundgesundheitszustand (dental / parodontal) bei Patienten nach LuTx vor. Obwohl der Status Risikopatient ein erhöhtes Mundgesundheitsverhalten erfordert, ist dies hier nicht zu verzeichnen.  Aus den erhobenen Daten dieser Studie lassen sich daher folgende Schlussfolgerungen ziehen: - Eine Verbesserung des Mundgesundheitszustandes der LuTx-Patienten, besonders vor dem Hintergrund des Status als Risikopatient, ist dringend erforderlich. - Der Fokus sollte dabei auf Information und Aufklärung der Patienten im besonderen Hinblick auf ihren Status als Risikopatient und der Bedeutung der Mundgesundheit liegen. - Eine Sensibilisierung der Patienten für ihre eigene Mundgesundheitssituation ist zu erreichen. - Es besteht die starke Notwendigkeit einer interdisziplinären Zusammenarbeit und der Erstellung verbindlicher klinischer Leitlinien. 
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4. Ausblick Für die Risikogruppe transplantierter Patienten (u.a. LuTx) fehlen aktuelle, verbindliche Leitlinien für den sicheren zahnärztlichen Umgang. Für die Erarbeitung dringend notwendiger Leitlinien und Empfehlungen für ein konsequentes zahnmedizinisches Sanierungsprogramm mit Vor- und Nachsorge sollten u.a. die Erkenntnisse aus dieser Untersuchung mit berücksichtigt werden. Patienten nach LuTx weisen im Gegensatz zu anderen Organtransplantierten Besonderheiten auf; einerseits durch die hohe Dreifach-Immunsuppression und andererseits durch die enge anatomische Beziehung von Mundhöhle und Transplantat. Außerdem muss beachtet werden, dass im Endstadium einer zur LuTx indizierten Lungenerkrankung, die Patienten in ihrem Allgemeinzustand stark geschwächt, nicht mehr belastbar und häufig sauerstoffpflichtig sind. Dementsprechend sollte die zahnärztliche Sanierung bei Lungenerkrankten bereits frühzeitig durchgeführt werden, sodass kurz vor der anstehenden Tx keine umfangreichen und für den Patienten anstrengenden zahnmedizinischen Behandlungen mehr notwendig sind.  Im Rahmen dieser Studie wurde ebenfalls die mundgesundheitsbezogene Lebensqualität (oral health related quality of life, OHRQoL) nach LuTx untersucht und in einer separaten Veröffentlichung der Arbeitsgruppe dargestellt. Dieses zeigt, dass die Wahrnehmung der Mundgesundheit bei Patienten nach LuTx nicht die offensichtlichen Defizite der Mundgesundheit widerspiegelt [43]. Demnach ist eine ausführliche Aufklärung über den Zusammenhang von oralen Erkrankungen und Lungentransplantation sowie intensive Sensibilisierung für eine adäquate Mundhygiene und Motivation dieser Patientengruppe notwendig.      
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